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本文研究结果表明
,

叫噪美辛锌栓的血

药浓度高于叫噪美辛栓
。

家兔给予 叫 噪 美

辛栓后体内平均��
。 � 、

� �
� �

和� �  分别为

�
�

� ��
, � �

�

� � � 协�� � � 和 � �
�

� � 卜�
·

� � � �
。

而在同样的受试家兔
,

同样的检测条件下
,

测得嗯噪美辛锌栓的体内的平均 ��
�二 、

��
。 �

和 � � � 分 别 为 �
�

� � �
, ��

�

� � � 卜� � � �和

�� �
�

�� 卜�� � � � �
。

两种栓剂的 � ��
二

存在明

显差异�� � �
�

� � �
,

� 。
�

和� � �则有极显著

差异��� �
。

� ��
。

若以叫噪美辛栓生物利用度

为�� � �
,

则叫噪美辛锌栓相对生物利用 度为

� � �
。

� � �
。

喂噪美辛锌栓较叫噪美辛栓在体内生物

利用度高
,

且达峰时间滞后
,

药效维持时间较

长
。

这可能由于叫嵘美辛锌为一络合物
,

在

体内不同生理 �� 值条件下可能离解或者络

合
,

使之缓慢地游离出叫噪美辛被体内利用

之故
。
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浅述中草药注射剂的质量控制

海军四� 一医院药剂科�青岛 �� 即社� 许 自明

为了继承和发扬祖国医药遗产
,

提高中

药疗效
,

在中医传统用药或民间单方
、

验方的

基础上
,

根据药材的性质与临床需要
,

用现代

科学方法将传统的中药和草药电的有效成份

提取和精制而制成的注射剂称为中草药注射

剂
。

近十几年来
,

中草药注射剂在临床上应用

的品种 已达 � �  �多种
,

在防病治病工作中发

挥着重要作用 , 但其中许多注射剂出现疗效

不确切或质量不稳定等问题
。

在世界性人类
“回归

”

大自然的今天
,

如何保证中草药注射

剂的质量
,

已成为此项工作的关键
。

本文就保

证中草药注射剂的疗效
,

提高中草药 注射剂
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的澄明度
,

减轻中草药注射剂的刺激性和减

少中草药注射刘的热 原 污 染 问 题 作 一 概

述
。

一
、

保证中草药注射荆的疗效

�
�

制备工艺对疗效的影响 如果能明

确中草药的有效成份
,

从而设计合理的生产

工艺
,

提出纯的或比较纯的有效成份
,

配制注

射液
,

则幕本
�

卜可以解决质量控制和疗效稳

定间题 �
但 目前绝大多数中草药的有效成份

仁明确或不完全明确
,

因而也就无法用提纯

品配制注射液
,

所 以提取
—

纯化方法的确

定
�

是保证中草药 注射剂疗效的关键措施之

一
。

在常用的水醇法中
,

如果用水提取醇沉淀

法
,

其有效成份多为生物碱
、

贰类
、

氨基酸
、

有

机酸盐 �’� �如果门乙醇提取水沉淀法
,

其有效

成份差异很大
,

高浓度的 乙憩一般是生物碱
、

挥发油的适宜溶媒
, �。� 一为� 的 乙醇适门

于贰类的提取
,

� � � � �。旦百乙醇适用于强心

戒及揉质灼提取
,

而� �� 以 下的乙醇则适用

于葱砚及其试
、

苦味质的提取【’�
。

有效成份

的差异
·

必然造成疗效的差异
。

女几果用其它方

法 如燕馏法
、

酸碱沉淀法等方法提取
—

纯

化
,

�仁疗效差异则会更大
�

二
�

中草药幸杆规格对疗 效的影 响
�

由

于地区的关系
,

同一种中草药在不 同地区
,

可

旅有几神不同的名称 �
而不同地区的同名中

李药
,

又可能分别属于几种不同科属的原植

勺
。

如 目前临床上使用的板兰根 至 少 有 两

伸
�

一种是十字花科植物裕兰
,

即大青叶根
,

另一种却是爵床科植物马兰的根
,

两者的疗

效肯定不会相同“�
。

采枚季节对疗效的影响

也很大
,

药用部位为茎
、

叶或全草者
,

一般以

花朵初开植物生长的全盛期采为好
,

如筋骨

草
、

连钱草等 �药用部位为花者以含苞待放时

采为好 �药用部位为果实
、

种子及核仁者
,

以

成熟而未老熟时采为好 � 药用部位为树皮和

根皮
,

以春夏之交采为好
。

新鲜品与陈旧品

疗效也不一样
,

如新鲜的白头翁的蒸馏液比

陈 旧品抑菌效果好
。

由此可见
,

要使中草药

注射剂的质量提高和疗效稳定
,

首先应该对

名 目繁多的中草药加以整理
,

并对影响有效

成份的一系列因素作科学鉴定
,

然后订出统

一的规格标准
。

�
�

附 加 剂衬疗效的 影响 为了增 加 中

草药注射剂的稳定性
,

常加入增溶剂
、

抗氧

剂
、

止痛剂等附加剂
,

这些附加剂有时也会

影响中草药注射剂的疗效
。

例如一些含酸性

成份有消炎作用 的注射剂
,

因加 入 吐 温 一
� �

,

使有效基团一酚墓与吐温一 �� 结合
,

被

包入胶团
,

使杀菌力 下降
,

直接影响疗效
。

广州市药检所在制备一种有平瑞作用的中草

药注射液时
,

曾因加入吐温一� �
,

使平喘药理

作用明显下降 �‘�
。

因此
,

附加剂的使用应以

不影响或基本不影响疗效为前提
。

�
�

提高疗效约借施
�

根据中草药的有

效成份
,

设计合理的生产工艺
,

尤其是提取

—
纯化工艺

,

是解决疗效问题的关键 �� 〕
。

中

草药的提取
—

纯化
,

目前大体上可归纳为

下列三种情况
� �

�

有效成份 已明确
,

可以提

取得到纯品
,

以提纯品为原料
,

按常规方法直

接配制注射液
,

质量稳定
。

如盐酸麻黄素注射

液等�’�
。

�
�

中草药的有效成份是挥发油或

挥发性成分
,

可采用蒸馏法制备 注射液
。

为

了提高含量
,

可采用多 次蒸馏法 �� �
。
�

�

有许

多中草药疗效确切但有效成份目前不明确或

不完全明确
,

无法提纯 �“」
,

尤其是复方制剂
,

组成更为复杂
,

采刚水提取乙醇沉淀法较其

它方法疗效稳定且操作简 便
,

成本低
。

统一

中草药原料的规格标准
,

合理地使用附加剂
,

也是稳定疗效约重要措施
。

二
、

提高中草药注射荆的漫明度

�
�

工 艺对澄明 度的影响 根据中 草 药

所含有效成份的理 化 性质
,

制备中草 药 注

射剂可采用不同的方法
,

但 目前除少数能得

到纯品的中草药 外
,

多 数 中 草 药 注射 液

都 采 取 水提取 乙醇沉淀法
、

蒸馏法或蒸馏

法 与 乙 醇沉淀相结合的 方法
,

除有效成份

为 挥 发 油 或挥发性成份外
,

水提取 乙醇沉

淀 法 最 为常用浏
。

用 乙醇沉淀杂质时
,

乙

醇沉淀的次数及药液 中的 乙醇浓度与注射液
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的澄明度有直接关系
。

一般说来�� 
,
乙醇沉

淀次数越多
,

乙醇浓度越高
,

杂质除去也愈

多
,

药液澄明度愈好
。

但也必须考虑到
,

乙

醇沉淀次数愈多
,

往往有效成分也损失得较

多
。

目前一般沉淀 �� �次
,

所加乙醇的浓度

由低到高
,

即分步沉淀法
。

一般地说
,

淀粉可

在 ��  !� ∀ 乙醇中沉淀
,

其它杂质 �如葡萄

糖
、

果胶
、

树胶
、

粘液质等�在这种浓度的乙醇

中也开始沉淀
,

随着乙醇浓度的增加
,

脱水沉

淀更快 , 蛋白质类通常在 ��  以上的乙醇中

才能被沉淀 � 无机盐一般在 �� � 乙醇 中 沉

淀
。

裸质虽然可溶于水和乙醇
,

但不溶于无

水 乙醇� � ,
。

因此
,

增加乙醇的浓度可降低揉

质的溶解度
。

在实际操作中
,

如分二次乙醇

沉淀时
,

第一次使含醇量达�� � �� �
,

第二次

使之达 �� � ��  �若分三次醇沉淀时
,

第一次

使含醇量达��  �� �
,

第二次与第三次分别

使之达��  !� ∀和 ��  !∀ #
。

但这并不是统

一规定
,

可根据具体品种减少或增多
,

例如配

制复方红花注射液
,

中草药浓缩煎液加二倍

量乙醇沉淀一次即可
,

而制备静脉注射用 白

花蛇舌草注射液
,

因质量要求高
,

乙醇沉淀次

数增加为 � 次
,

药液含醇量 依 次 为 � � �
、

��  
、

�� �
、

��  ���
。

乙醇加入 的 方式 也

会影响中草药注射液的澄明度
,

一般应缓缓

加入并快速充分搅拌
,

使 乙醇与药充分接触
,

沉淀完全 �而不致于使沉淀包囊药液
,

妨碍沉

淀
。

快速搅拌还可以缩短静置时间 t
’
1
。

据报

道
,

采用缓缓加乙醇强烈搅拌的方法可以加

快蛋白的沉降速度
。

药液加艺醇沉淀后
,

放

置时间越长
,

沉淀愈彻底
,

一般应在24 小时以

上 [e]
。

由此可见
,

制备工艺是影响澄明度的

根本因素
,

必须根据中草药的有效成份设计

最佳生产工艺
,

才能确保中草药注射液澄明

度为长期稳定
。

2

.

p 只位付登明度 的影响 中草药某些

有效成份的溶解度与溶液的 pH 值 关 系 很

大tzl
。

如果 pH 值不适
,

则会产生沉淀
。

通常

有效成份是生物碱的中草药(如元胡
、

苦参
、

白屈菜等)注射液
,

药液宜调 至偏酸性 (pH 4

~ 5 ) ;有效成份是黄酮贰
、

蕙酿贰
,

有机酸的

中草药(如黄答
、

葛根
、

蒲黄
、

地丁
、

何首乌等)

注射液
,

药液宜调至偏碱性或中性(PH
7.0~

8.5)犷‘J
。

例如复方抗炎注射液(含双花
、

黄

琴
、

黄柏
、

桅子)
,

用 乙醇反复处理 4 次仍有

沉淀产生
,

但如将药液的P H 调到7
.5~ 8

.0 、

再加入 1% 的吐温一80
,

而且只用 乙醇处理

3 次
,

甚至处理 2 次
,

成品的澄 明度良好
,

灭

菌后亦无变化
。

另一种情况是
:
某些中草药

注射液在加热灭菌或贮藏过程 中
,

某些有效

成 份往往出现化学变化
,

如酚类的聚合
、

醛类

的氧化
、

酷
、

贰类的水解等
,

产生酸性成份使

药液 pH 值下降
,

使原来溶解的成份沉淀出

来
。

由此可见
,

中草药注射液的澄明度和稳

定性与药液的P H 值有着密切的关系[t1
。

3

.

温度时登明度的影响 温度对澄明

度的影响也不可忽视
,

除有效成份的溶解度

降低
,

如蒲公英
、

地丁
、

胆汁等注射液
,

低温贮

存会析出沉淀
,

加温又复溶解
,

更重要的是中

草药注射液中所含的一些高分子杂质除得不

尽
,

在水中会形成胶体溶液
。

遇高温胶体被

破坏而凝聚
,

在低温下
,

胶体的动力稳定性降

低而析出沉淀I
’】

。

4

.

提高澄明度的措施 a 。

改进生产工

艺
,

最大限度地除尽杂质是提高中草药注射

剂澄明度的关键措施
。

目前一般认为揉质是

引起中草药注射液产生浑浊或沉淀的重要原

因
。

因为水提取 乙醇沉淀法为目前最常用的

方法
,

而裸质既具有水溶性又具有醇溶性
,

单

用水醇法一般不能除尽[
“]

。

还可用明胶沉淀

法
、

醇溶液调声值法
、

石灰沉淀法
、

热处理

冷藏法
,

加吸附剂吸附法
、

铅盐沉淀法
,

透析

法和离子交换法等方法除去揉质 1
3] 。

b

.

加

增溶剂或助溶剂
,

吐温一80 为最常用的增溶

剂
,

用量一般为0
.
5~ 1%

,

有的高达4%
,

一般

说来澄明度均可得到改善
。

使用时
,

添加增

溶剂的次序
,

一般认为
:
先将吐温一80 与被增

溶药物混合均匀
,

然后再将水加入其中
,

则增

溶作用较好[
’
l
。

在中草药 注射剂中
,

可先将

药液加温至50 ~ 60 ℃ 后
,

再将增溶 剂 于 不



总 13 9 ) 鱼兰崎担鱼迅l罗鱼玺笙l蜷笙里期

断搅拌下加入
,

可促进吐温一80 的增溶作用
。

C

.

调节药液适宜的pH 值; 对于在灭菌或贮

存过程中pH 值下降的中草药注射液
,

在配制

时
,

将pH 值稍调高些或加入缓冲剂
,

以防止

pH 值变化而产生沉淀图
。

三
、

减轻中草药注射荆的娜滋

1. 工艺甘利激性的影响 水提取 乙 醇

沉淀法为 目前制备中草药注射剂最常用的方

法
。

以该法制备的中草药注射液
,

目前一般

认为软质是引起 疼痛的主要 原 因[’]
。

注射

液肌 肉注射后
,

揉质与组织中的蛋白结合成

不溶性的揉酸蛋 白
、

由于蹂酸蛋白吸收困难
,

如多次注射局部组织
,

就可引起局部疼痛
,

产

生硬结
、

肿块和局部压迫疼庸
、

牵引宿
、

造戎

无菌性炎症
,

故揉贡当尽量设法除去ts1
。

在

所有的除揉质方法中
,

以醇溶液调pH 值法最

为常用
,

因为该法使注射液增加的杂质少
,

所

以倍受欢迎
,

其原理隽于蹂贡在卢8时可形
成 揉酸盐

,

揉酸盐不溶于醇而成沉淀析出
,

可

过滤除去te]
。

其操作方法是
:
用40 % Na

O H 溶

液调节含醇量在王80 % 以上
、

已过滤的醇液的

P H 值至8
.0 ,

使揉质形成钠盐不溶于醇而析

出
,

放置
,

过滤除去同
。

药液经这种处 理后
,

一般可除去80 % 左右的揉质 〔二] ,

使注射液的

刺激性减轻并改善了澄明度
。

一般说来
,

药

液所含乙醇浓度和P H 值越高
,

则揉质 除 去

得越多:
ZJ。 但应注意中草药的某些 有 效 成

份
,

如黄酮类
、

葱醒类亦能与氢氧化钠成盐而

析出
,

损失为也就越多
。

为了减少损实
,

亦
值一般不超过8

.0。 有些成份如黄答贰
,

即使

在pH 道8
.0左右

,

也有较多为损失
,

在生产中

一般只调pH 至7
.
。
。

此外
,

基于 同样原理
,

醇

溶液调 pH 法还能除去有机酸类杂质
,

特别

是树脂酸和芳香族有机酸
,

也有利于减轻刺

激性和改善澄明度【:、

2 。有效成份衬利漱性的影响 目前一般

认为
,

大多数中草药的有效成份对机体组织

没有刺激性或基本没有刺激性
,

但有些中草

药的有效成份对机体组织又有刺激性
,

例如

白头翁所有的抗菌有效成份 白头翁脑具有糜

烂性刺激性
。

水煎出液内服时
,

如剂量过大
,

会刺激胃肠道而产生疼痛 , 若制成注射液注

射
,

则会对局部产生较强的刺激作用 , 又如

大蒜中大蒜辣素
,

白屈菜中的生物碱
、

黄荃

中的黄蒜答素等对机体组织都有一定的刺激

性〔‘’, 此外
,

穿地龙注射液中角皂贰
,

由于它

能降低表面张力
,

对机体也会产生刺激性〔‘1
。

3

.

产生利激性的其它 因素
:
除上述因素

外
,

许多其它因素也会对机体组织产生刺激

性
。

例如注射液的酸碱度不合适
,

过酸过碱

都会产生刺激性 [
‘J , 药液中含有较多的钾离

子会产生刺激性[
’】; 渗透压过高过低也会产

生刺激性川
。

目前所用水醇法制成的中草药

注射液
,

一般都是等渗或高渗的 I
’
J
。

而用蒸馏

法制成中草药注射液一般都是低渗的 〔’1 ,

除

供穴位注射用 的中草药注射液不调渗透玉
,

以保证对穴位的强刺激外 〔‘】
,

每毫升相当于

19生药 以下的中草药注射液
,

一般都加等渗

量的氯化钠或其它物质调节渗透压
,

而不需

去精确测量其渗透压
,

因为一般说来
,

渗透压

不超过等渗浓度的2~ 3倍
,

机体是可以忍受

的[
’I

。

又由于低渗对人体的危害比高渗要大

得多
,

所以中草药可略高渗或高渗而不制成

低渗溶液
。

这是一条经验规则
。

4

.

减轻列激性的措施
:
在生产实践 中

人们总结出许多减少刺激性的方法
,

目前最

常用 的有
: a . 设法除尽蹂质

,

减少刺激性

成份[’1
。

b

.

必要 时加 止痛剂
,

常用 的止痛

剂有
:
苯甲醇用量为1~ 2%

,

盐酸普 鲁 卡

因用量为O
。

5
~

2
%

,

三氮 叔丁醇用量为O
。

3

~ 0

.

5 %
【’1

。
c

.

调节适宜 的 pH 值
,

除个别

品种 外
,

一般以接近中性为宜[tl
。

d

.

调节

适宜的渗透压
,

一般中草药注射剂都加入等

渗量的氯化钠或其它物质调节渗透压 ]
’
I

,

以

防止低渗对人体的危害
。

四
、

减少中草药注射荆受热原质的污染

不同的生产工艺
,

热原污染的机会是不

同的
。

用水醇法制备中草药注射剂
,

煎煮浓

缩液放置室温后
,

要立即加入乙醇进行沉淀

杂质
,

因为 乙醇可杀菌而热源又不溶于 乙醉
,
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可减轻热原的污染
。

加入 乙醇后放置时间的

长短对热原质的污染无影响
,

而且放置时间

长些
,

有利于沉淀析出
。

每次回收乙醇后
,

待

药液冷却
,

立即再加乙醇进行下次沉淀
,

在最

后一次回收后进行水沉淀时
,

冷藏时间一般

在12 ~ 24 小时
,

超过24 小时会增加热原质污

染的机会
。

尽管如此
,

在水沉淀冷藏后
,

一般

都加入 0
.1~ 。

.
5 %

,

有时高达2% 的活 性 炭

吸附热原或其它杂质
。

在分装前加入其它附

加剂后
,

一般也当加入0
.1~ 0

.5% 的活性炭

进行冷或热处理
。

用蒸 馏法制备中草药注射

液时
,

蒸馏液流出后
,

当尽快装瓶灭菌备用
,

如需重蒸馏
,

要尽快进行
,

以减少热原污染
。

如制备静脉用 注射液
,

加入的附加剂一般先

溶于适量蒸馏水中
,

加入。
.
1~ 。

.
5 % 活性炭

除热原
,

然后灭菌备用的蒸馏液混合
,

立即过

滤
、

分装
、

熔封
、

灭菌
。

若用 乙醇提取水沉淀

法制备中草药注射液
,

要将水沉淀的冷藏时

间控 制在 12 ~ 24 小时
,

并使用适量的活性

炭
。

若用萃取法制备中草药 注射液
,

首先萃

取溶媒当无热原
,

其次是萃取溶媒回收后
,

水

声液的放置时间要尽量短
。

总之
,

热原对中草

药注射剂的污染与其它注射剂溶有相同的一

面
,

也有其 自身的特殊性
,

我们要根据不同的

生产工艺
,

采取不同的措施
,

减少热原对中草

药注射剂的污染
。
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诺氟沙星的剂型与临床应用

山东省巨野县 人灵医贫‘巨野 274 90 0) 赵 让

山东省济宁
l
节妇幼呆健吮(济宁 272137) 王兴华

诺氟沙星(氟呢酸)具有抗菌谱)一
,

抗菌

作用强
,

尤对包括绿脓杆菌在内的革兰氏阴

性细菌有很强作用
,

但由于诺氟沙星 口服吸

收不好
,

其血药浓度较低
,

致使临床应用范围

较窄
。

目前市售多为注射剂
、

胶囊剂两种
,

本

文就其国内制剂研究及临床应用简述如下
:

1 。

胶斑荆

该药有较广的抗菌作用
,

但由于 口 服吸

收程膺较差
,

致使而液浓度较低
,

生物利用度

仅35 % ~ 45 %
。

临床适用于泌尿道
、

胃肠道

感染
、

对呼吸道感染疗效较差
。

2

.

注射荆

为提高血药浓度
,

增强其疗效
,

将其用葡

萄搪调节渗透压
,

制成0
.2% 诺氟沙星葡萄糖

注射液【‘〕
,

临床治疗泌尿道感染69 例
,

呼吸 道

感染 30 例
,

用法
:
诺氟沙星葡萄糖注 射液

一0 0 tn l
: 0
.
2 9

,

3
/

d

,

以2一3tn g/ m in 的速度

静滴
,

了
.
5一 2h 滴完

,

疗程 14 d
,

慢性尿路感


